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   M-VAC (methotrexate, vinblastine, adriamycin and cisplatin) chemotherapy was performed on 
27 patients with advanced urothelial cancer. The patients included 20 with bladder cancer, 4 with 
upper urinary tract cancer and 3 with both lesions. Complete response (CR) was observed in 2 
(7.4±9.9%) patients and partial response (PR) in 10 (37.0±18.2%) patients after the treatment, 
i.e., the overall objective response rate was 44.4±18.7%. 
   The rate of relapse or recurrence in the patients with CR and PR was 100% and 90.0%, 
respectively. The mean duration of the response was  18.5±13.4 months and  10.7±10.9 months 
for CR and PR, respectively. The overall survival rate after one year was 30.2%. Bone marrow 
suppression was the most serious side effect. The white blood cell count became below 1,000/ 
 pl in 10 patients (36.7%). Among them, 4 patients suffered from sepsis. 
   In conclusion, M-VAC chemotherapy was effective for induction therapy against advanced 
urothelial cancer, although the effective duration was short. Further maintenance therapy should 
be established. 
                                               (Acta Urol. Jpn. 40: 303-307, 1994) 
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緒 言
進行性尿路上皮癌(膀胱癌,腎孟尿管癌)に対する
全身的な治療法として,多 くの化学療法 が試み られ
てきた.1970年代にcisplatin(CDDP)が登場 して
以 来,こ の薬 剤 を中 心 と した 多 剤併 用 療法 が行 わ れ,
治療 成 績 も向上 して きた.特 に,1985年Sternberg
ら1)によ っ て 報 告 さ れ たmethotrexate(MTX),
vinblastine(VLB),adriamycin(ADM)および
CDDPに よる多 剤併 用 療 法(M-VAC療 法)は ,多
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くの完全寛解を含む高い奏効率と治療効果持続時間





1986年7月か ら1992年3月までに,京 都 府 立 医科 大
学,京 都 第二 赤十 字 病 院 お よび社 会 保 険京 都 病 院泌 尿
器科 を受 診 し,根 治的 手術 後 に 局所 あ るいは 遠 隔転 移
と して再 発 した か,ま た は遠 隔 転移 ない し腫 瘍 の高 度
の 浸潤 の た めに 根治 的 手術 の適応 外 と考 え られ た,評
価 可能 病 変 を 有 す る 尿路 上 皮癌 患 者27例 を 対象 と し
た.こ の うち14例の治 療成 績 に つ いて は,す で に 中川
ら2)が報 告 して い るが,観 察 期 間 が短 く,予 後 が十 分
に観 察 され て いな か った た め,今 回 の報告 に 加 えた.
内訳 は男 性 が24例,女 性 が3例 で,年 齢 は42歳か ら79
歳,平 均 年 齢 は61.9±g.4歳で あ った.
症例 の原 発 巣 は,20例 が 膀胱,4例 が 腎 孟 また は
尿 管,3例 が膀 胱 お よび 腎孟 尿 管 の両 方 に多 発 して い
た.原 発 巣 はす べ て 病 理組 織 学的 に 移 行 上皮 癌 で あ
り,分 化 度 はGlが1例,G2が8例,G3が18例 で
あ った.
27例中,根 治的 手 術後 に再 発 を きた した 症 例 が19
例,根 治的 手術 の 適 応外 と考 え ら れ 初 期治 療 と して
M-VAC療 法 を 施 行 され た症 例 が8例 で あ った.
前 治 療 と して は,放 射 線 療 法 を受 け て いた もの が
3例,化 学 療 法 と してcyclophosphamide(CPM),
ADM,CDDP併 用 療 法(CAP療 法)3)を受 け て い
た も のが3例 存在 した.
対 象 と した 病変 は,膀 胱 が7例,腎 孟 尿 管 が4例,
肺 が13例,リ ソパ節 が11例,骨 が4例,肝 が4例,脳
が1例,局 所 再発 と考 え られ た骨 盤 内腫 瘤 が4例 で あ
った(Table1).
薬剤 の投 与 法 はSternbergの原 法 に従 った1)す な
わ ち,第1日 にMTX30mg/m2を,第2日 にVLB
3mg/m2,ADM30mg/m2およびCDDP70mg/m2
を 投 与 した。 さ らに,第15日 お よび 第22日にMTX
30mg/m2とVLB3mg/m2を 追 加投 与 し,こ れ を
1コ ー ス と した.追 加投 与 は,直 前 の 白 血 球 数 が
3,000/μ1以下 の際 に は中 止 した.
原 則 と して,2コ ース終 了 時 に評 価 を行 い,comp-
1eteresponse(CR),partialresponse(PR)およ
びnochange(NC)の症 例 に は引 き続 き治 療 を行 っ
た.評 価 は,原 発巣,リ ソパ節,肝,骨 盤 内腫瘤,脳












































観 察 期 間は1ヵ 月 か ら46ヵ月で あ り,そ の 平 均 は
10,6±10.2ヵ月 で あ った.ま た,集 計 時 で の 生存 例 は
1例で あ り,治 療 開 始11ヵ月 後 で あ った.
総 合 効果 判 定 で は,CRが27例 中2例(7.4±9.9
%)(±95%信 頼 限 界),PRが10例(37.0±18.2%),
NCが9例(33.3±17.8%),progressivedisease
(PD)が6例(22.2±15.7%)であ り,奏 効 率 は44.4
±18.7%であ った.さ らに,PRの うち2例 は 化学 療
法 施行 後 残存 腫 瘍 の切 除 を行 い,tumorfreeとな っ
た,
根 治的 手 術 後 に再 発 を きた した 病 変 に対 して化 学 療
法 を 施 行 した19例 の総 合 効 果 判 定 で は,CRが2例
(10.5±13.8%),PRが8例(42.1±19.1%)で,奏
効 率 は52.6±22.5%であ った.
根 治 的手 術 の 適応 外 で 初 期治 療 と して化 学 療 法 を 施





































































瘍 に対 して十 分 に 作用 した もの と考 え られ る(Table
3).
化蟻 療 法 施行 回 数 は 最 高5コ ー スで,平 均 は2.8±
O.9コー スで あ った.治 療 が有 効 で あ った症 例 で は 平
均1.8th9.5コ一ースで奏 効 した.
総 含 効 果 判定 に よる奏 効 例12例の 治療 効果 持 続 期 間
絃,簸 も短 い疲 鍵 で2力 刃,最 も長 い症鋼 で49力肩 で
あ り,平 均 は12.O±1L1カ月 と症例 間で か な りの 差 が
あ った.そ の うち,肝 転移 巣 に 対 して リザ ーパ ーを留
置 してCDDPの 動 注療 法 を 現 喪 も行 って い る}劔
を除 く全症 例 に,腫 瘍 の再 燃 また は再 発 が生 じた.総
合効 果 判 定 での 奏 効例 をCR症 例 とPR癌 例 に 分
げ て 此較Lた.CR症 例 は2倒 と少 な く,五 例 は膀
胱 癌 に て膀 胱 全摘 後,肺 に単 発 の転 移 を きた しCAP
療法 に てCRを え た が,10カ月 後 脳 転移 を 発見 され
た.M-VAC療 法1コ ー ス終 了時 にC盆 とな り,合
計4:一 ス施 行 した が,9ヵ 月 目に再燃 し,11ヵ月 目
に亮 亡 した.2編 §嫁,勝 縫 癌 にて 勝 既 部分 切絵 後,
術 後補 助 療法 と してCAP療 法 を行 った症 例 で,12カ
月 後肺 お よび 膀 胱 に再 発 した 症 例 で あ った.3コ ー ス
後,騰,膀 騎 と もにCRと な った が,甥 力羅 緩再 度
膀 胱 お よび肺 に 再発 を きた し,36ヵ月 後死 亡 した.そ
の平 均 治療 効 果 持続 聴 悶9Xl8.S±}3.4ヵ肩 で,PR症
例10例の平 均 治 療 効果 持続 期 間 の10。7±10.9カ月 に 比
較 して長 期 であ った.た だ し,両 者 の間 に有 意 差 は認
め なか った.ま た,PR癒 例 の うち化学 療 法 後手 徳 を
行 ってtumorfreeと な った2例 の 平均 治 療 効果 持
続 期 間は10.O±2.8ヵ月 で あ りPR症 例 全例 の 平均 よ
弓む しろ短 い結 集 で あ った(Table4).
累 積 生存 率をFig・1に 示 す.最 長 生存 期 間 は46カ
月 で,腹 部 リソパ節 を 対象 に本 療法 を行 った 癌 例 で あ
る.こ れ に対『して,最 短 生存 期 問 綜 玉力舞 であ った.
こ の 癒 例 はM-VAC療 法 導 入 時 のperformance
§tatus(PS)が婆で,治 療 効果 嫁 群)で あ った.鰐
象 とな った 全症 例 の本 療 法導 入 時 か らの1年 生 存 率 は
3α2%,2年 生存 率は15.7%であ った.
痘{残に,治 療 効果 購 認 め られCRま た砿PRSこ 至
った 奏 効群 と,そ の他 の 無効 群 に 分 けて,比 較 した.
奏効 群 で は無 効 群 に比 べ て 有意 に(p〈0.05)累 積生
存 率 が 良好 であ った.
副 作用 では,虜 血 球 数 が1,000/μ1以下 とな る よ う
な骨 髄 抑制 がle例(37.e%)に 認 め られ た.そ の う
ち6倒 は敗 血 症 を 生 じ,箭 述 した よ うに1飼 が死 亡 し
た.こ の1例 はPS4でM-VAC療 法 を 開 始 し,
第 玉 ・・一ス の第MBに 白織球 数 だ1,099/辮獄下 とな









































た.最 近rhG-CSFが 出 現 し,当 科 で も4例 に 好 中
球 数 が500/μ1以下 とな った 時 点 で使 用 した と ころ,
平 均6,3日で 白血 球数 が10,000/μ1を超 え たが,1例
はM-VAC療 法開 始 第15日に発 熱 を 生 じ,敗 血 症 に
至 った,
そ の他,日 本 癌 治療 学 会 の固形 癌 化 学療 法 増強 の判
定 基 準7)の3相当以 上 とな る副作 用 と して嘔 吐,食 欲
不 振 を主 と した消 化器 症 状 が24例(88.9%)に,脱毛
が22例(81.5%)に,判定 基 準 の1相 当 と して軽 度 の
末 梢 神経 障 害 が3例(ll.1%)に 認 め られ た(Table
5).
考 察
進 行性 尿 路上 皮 癌 に 対 す る 化学 療 法 と して,1985
年 にM-VAC療 法 がMemorialSloanKettering
CancerCenterのSternbergらに よ って報 告 され
た際 には,24例の患 者 に 対 してCR50%を 含む71%
の 高 い奏 効 率 であ ったD.1988年に92例の 長 期観 察 結
果 につ い て報 告 され た 際 には8),臨床 的CR(本 報告
で のCR)が12%で 病 理学 的CR,残 存 腫 瘍 摘 除 後 の
CRお よびPRを 併 せ た奏 効 率 が64%と成 績 は やや
低 くな ってい る.し か し,M-VAC療 法 の優 れ た点
は,奏 効 率が 高 い とい うだけ でな く,効 果 持 続 期 間 お
よび 生存 率が 良 好 な と ころ で あ る.
自験 例 では,27例中CRが2例(7.4%),PRが
正0例(37.0%)で,奏効 率 は4生4%で あ り,完 全 寛
解 例 は少 ない もの の良 好 な成 績 で あ る と考 え られた.
CPM,ADMお よびCDDPを 併用 したCAP療 法
の 検討 を 以 前 当科 で 行 った際 に は,進 行癌16例中CR
が1例(6.3%),PRが3例(18.8%)で,奏 効 率 は
25.0%であ った5).比 較す るに は症 例 数 が 少 な いが,
M-VAC療 法 が,奏 効 率 に お い て も,CRの 頻 度 の
高 さに お い て も,優iれて い る印 象 を えた.
本 邦 で も,TheJapaneseUrologicalCancer
RescarchGroupforAdriamycin(JucRGA)に
よる多 施設 共 同 研 究9)を始 め と し,多 くの追 試2・10・11)
が な され て い る.JUGRCAは,86例 中40例で薬 剤 の
減 量 を 行 って も,CR13例(15.1%)を 含 め た 奏 効
率 は4&8%と 報 告 して い る.本 邦 の報 告 で は,Stern・
bergらの報 告 ほ ど良好 な成 績 は少 な く,当 教 室 の成
績 も諸家 の報 告 と比 較 し大 き な差 を認 め なか った.
部 位 別治 療 効果 判 定 で は,膀 胱,腎 孟 尿管 と もに奏
効 率 が70%を 超 え てお り,CRも20%以 上 と多 く,
原 発 巣 で あ る尿 路 上皮 のM-VAC療 法 に対 す る感i受
性 の 高 さを 感 じさせ た.Sternbergらは,臓 器別 で
は肺,尿 道,リ ンパ節 に 良 好 な 成 績 を え た と してい
る.自 験 例 で は 肺転 移 巣 を もつ13例中2例Q5,4%)
にCRを 認 めた が,奏 効 率 は30.8%と比 較 的低 か っ
た.CRの2例 は 腫瘍 が単 発 で,そ の長 径 も2cm以
下 と小 さな もの で あ った.尿 道 に つ い て は症 例 が なか
った が,リ ソパ節 転 移 巣 に対 して はll例中PRを5
例(45.5%)に認 め,CRは な か った が,今 回 の経 験
で は比 較 的 良好 な効 果 を えた と考 え られ た.自 験 例 で
は,肺 転 移 巣 には あ ま り効果 が 認 め られ なか ったが,
少 な くと も対象 とした 全 部位 で,あ る程 度 の治 療効 果
が 認 め られ た.
また,Sternbergら8)は奏 効 例 の18%に脳 な どの中
枢 神経 系 に 再 発 を認 め,中 枢 神経 系 に 対 す るM-VAC
療 法 の限 界 を示 唆 して い る,今 回,脳 転移 巣 を 対象 と
した症 例4)は1例の み で,M-VAC療 法 を4コ ース行
いCRに 至 った が,開 始 日よ り9ヵ 月 後 に 意 識消 失
発 作 に よ り救 急入 院 し,頭 部CTに て 再 発 を 確認 し
た ・対 症 療 法 を行 った が,開 始 日 よ り11ヵ月 後 に死 亡
した.
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